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ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ )ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ( ﯾﮏ ﻧﺌﻮﭘﻼزي روﯾﺎﻧﯽ 
ﺗـﺮﯾﻦ  ﺑﺎ ﻣﻨﺸﺎء ﺑﻼﺳﺘﻤﺎي ﻧﻔﺮوژﻧﯿـﮏ ﺑـﻮده و  ﻣﻬـﻢ 
ﺗﻮﻣﻮر ﮐﻠﯿـﻮي ﮐﻮدﮐـﺎن ﻣﺤﺴـﻮب ﻣـﯽ ﺷـﻮد. اﯾـﻦ 
ﺑﯿﻤﺎري در ﺑﯿﺸﺘﺮ ﻣﻮارد ﺑﻪ ﺻﻮرت اﺳﭙﻮرادﯾﮏ ﻇﺎﻫﺮ 
% از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي وﯾﻠﻤﺰ را ﻧﻮع ارﺛـﯽ آن 2ﺷﺪه و ﺗﻨﻬﺎ 
اوج ﺷﯿﻮع ﺳﻨﯽ اﯾﻦ ﺗﻮﻣـﻮر (.1-2)دﻫﺪﺗﺸﮑﯿﻞ ﻣﯽ
ﺳﺎﻟﮕﯽ ﺑﻮده و از ﻧﻈﺮ ﺟﻨﺴـﯿﺖ ﭼﻨـﺪان 5ﺗﺎ 2ﺑﯿﻦ 
در (. 3)ﺗﻔﺎوﺗﯽ ﺑﯿﻦ دﺧﺘﺮان و ﭘﺴﺮان وﺟـﻮد ﻧـﺪارد 
ﺳﺎﻟﯿﺎن اﺧﯿﺮ اﺳﺘﺮاﺗﮋي ﻫـﺎي ﻧـﻮﯾﻦ درﻣـﺎﻧﯽ ﺳـﺒﺐ 
lavivrus llarevO(ﺷﺪه اﻧﺪ ﮐﻪ ﻣﯿﺰان ﺑﻘـﺎء ﮐﻠـﯽ 
% ﺑﺮﺳﺪ. ﺑﺎ اﯾـﻦ ﺣـﺎل در 09ﺑﯿﻤﺎران ﺑﻪ ﺑﺎﻻي )etar
ﻋﻮد ﻣﺠﺪد و ﯾﺎ ﻧﻮع ﺑﺎﻓﺘﯽ ﺑﺎ ﻧﻤـﺎي ﻧـﺎﻣﻄﻠﻮب ﻣﻮارد
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ﺑﺎ ﺗﻮﺳﻌﻪ ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژي ﻣﻮﻟﮑـﻮﻟﯽ، اﻏﻠـﺐ ژن ﻫـﺎي (.4)
درﮔﯿﺮ در اﯾﻦ ﺗﻮﻣـﻮر ﺷﻨﺎﺳـﺎﺋﯽ ﺷـﺪه و ﻣﺴـﯿﺮﻫﺎي 
اﺧﺘﻼﻻت ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ آن ﺗﺎ ﺣﺪودي ﻣﺸﺨﺺ ﮔﺮدﯾـﺪه 
ﺗﺮﯾﻦ  ژن ﺟﻬﺶ ﯾﺎﻓﺘﻪ در ﺑـﯿﺶ از ﯾـﮏ اﺳﺖ. ﻣﻬﻢ
ﻣﯽ ﺑﺎﺷـﺪ. اﯾـﻦ ژن ﺟـﺰء 1-TWﺎران، ﺳﻮم از ﺑﯿﻤ
lanitpircsnarT(ﻫﺎي ﻋﻮاﻣـﻞ ﻧﺴـﺨﻪ ﺑـﺮداري ژن
ﻣﺤﺴﻮب ﺷﺪه و ﻋﻤﻠﮑﺮد آن ﺳﺒﺐ ﺗﮑﺎﻣﻞ )srotcaf
ﺗﻨﺎﺳﻠﯽ ﻣﯽ ﮔـﺮدد. ﺟﺎﯾﮕـﺎه اﯾـﻦ –دﺳﺘﮕﺎه اداراري 
ﻗـﺮار داﺷـﺘﻪ و در 32p11ژن ﺑ ـﺮ روي ﮐﺮوﻣـﻮزوم 
ﺑﺮﺧﯽ از ﻣﻮارد، اﺧﺘﻼﻻت آن ﺑﺎ ﺳﻨﺪرم ﻫﺎي دﯾﮕﺮي 
در (. 6-5)ﻫﻤﺮاه اﺳﺖemordnyS RGAWﻣﺎﻧﻨﺪ 
، اﺧـﺘﻼل در 1-TWﺗﻮﻣـﻮر وﯾﻠﻤـﺰ، ﻋـﻼوه ﺑ ـﺮ ژن 
1BNNTC، 2-FGI، 2-TWﻫـﺎي دﯾﮕـﺮ ﻣﺎﻧﻨـﺪ ژن
)ﮐـﺪ ﮐﻨﻨـﺪه ﺑﺘﺎﮐـﺎﺗﻨﯿﻦ( ﻧﯿـﺰ ﺑـﻪ ﮐـﺮات ﻣﺸـﺎﻫﺪه 
از ﻧﻈﺮ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ، اﯾﻦ ﺗﻮﻣﻮر در (.7-8)ﮔﺮددﻣﯽ
اﻏﻠﺐ ﻣﻮارد ﺗﮏ ﮐﺎﻧﻮﻧﯽ ﺑﻮده و ﭼﻨﺪ ﮐـﺎﻧﻮﻧﯽ ﺑـﻮدن 
د. اﮔﺮﭼـﻪ ﺗﻬـﺎﺟﻢ و ﮔﺴـﺘﺮش ﺑﻨﺪرت دﯾﺪه ﻣﯽ ﺷﻮ
ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻪ داﺧﻞ ﻋﺮوق ﺧـﻮﻧﯽ و ﻟﻨﻔـﯽ  
در داﺧﻞ ﮐﻠﯿﻪ، آن را ﺷﺒﯿﻪ ﭼﻨﺪ ﮐﺎﻧﻮﻧﯽ ﻣﯽ ﻧﻤﺎﯾـﺪ 
از ﻧﻈـﺮ ﻫﯿﺴـﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ، ﻧﻤـﺎي ﺑـﺎﻓﺘﯽ (. 9-01)
آن ﺷـ ــﺎﻣﻞ )cisahpirT(ﮐﻼﺳـ ــﯿﮏ ﺳـ ــﻪ ﮔﺎﻧـ ــﻪ 
ﻫـﺎي ﺑﻼﺳـﺘﻤﺎﯾﯽ، اﺳـﺘﺮوﻣﺎﯾﯽ و اﭘﯿﺘﻠﯿ ـﺎﻟﯽ ﺳـﻠﻮل
ن ﺑـﻪ دو ﮔـﺮوه ﺑـﺎ ﺑﺎﺷﺪ. ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ  اﯾـﻦ ﺳـﺮﻃﺎ ﻣﯽ
و ﻧﻤـﺎي ﺑـﺎﻓﺘﯽ )elbarovaF(ﻧﻤﺎي ﺑﺎﻓﺘﯽ ﻣﻄﻠـﻮب 
ﺗﻘﺴـﯿﻢ ﺑﻨـﺪي ﮔﺮدﯾـﺪه )elbarovafnU(ﻧﺎﻣﻄﻠﻮب 
ارزش ارزﯾــﺎﺑﯽ ﺑــﺎ رﻧــﮓ آﻣﯿــﺰي (.11)اﺳــﺖ
در ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ ﻣﺤﺪود )CHI(اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ 
اﺳﺖ، زﯾﺮا ﺑﺮوز ﺑﺴﯿﺎري از ﭘﺮوﺗﺌﯿﻦ ﻫـﺎ و اﺟـﺰاء آن 
-21)ﻎ ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ در ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ، ﻣﺸﺎﺑﻪ ﮐﻠﯿﻪ ﺑﺎﻟ
ارزش ﺗﺸﺨﯿﺼـﯽ ﺑـﺎ ﻣﯿﮑﺮوﺳـﮑﻮپ اﻟﮑﺘﺮوﻧـﯽ (.31
ﺗﻨﻬﺎ در ﻣﻮاردي ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ ﻣﻄـﺮح ﺑﺎﺷـﺪ ﮐـﻪ )ME(
-41)ﻣﯿﺰان دﺳﺘﺮﺳﯽ ﺑﻪ ﺑﺎﻓﺖ ﺑﺴﯿﺎر اﻧـﺪك اﺳـﺖ 
ﺑﺎ وﺟﻮد اﯾﻦ ﮐـﻪ اﻃﻼﻋـﺎت ﺑـﺎﻟﯿﻨﯽ ﻫﻤـﺮاه ﺑـﺎ (.51
ﻧﺘﺎﯾﺞ ﻫﯿﺴﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﺑﺎ ﺿﺮﯾﺐ اﻃﻤﯿﻨـﺎن ﻧﺴـﺒﺘﺎ 
ﻤﺎﯾﻨﺪ، اﻣﺎ در ﭘﺎره ﺑﺎﻻﯾﯽ ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ را ﺗﺄﯾﯿﺪ ﻣﯽ ﻧ
اي از ﻣـــﻮارد ﺗﻔﺮﯾـــﻖ ﺑـــﯿﻦ ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳـــﺘﻮﻣﺎ از 
ﻧﻮروﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ، آﺳﺎن ﻧﺒﻮده و ﻧﯿﺎزﻣﻨﺪ آﺳﯿﺐ ﺷﻨﺎﺳﺎن 
(.61)ﺑﺎﺷﺪﻣﺠﺮﺑﯽ ﻣﯽ
در اﯾﺮان ﺑﻪ دﻟﯿﻞ ﺛﺒﺖ ﻧﺸﺪن دﻗﯿﻖ ﺳـﺮﻃﺎن ﻫـﺎ، 
اﻃﻼﻋﺎت ﻣﺘﻘﻨـﯽ از ﻣﯿـﺰان ﺷـﯿﻮع آن در دﺳـﺘﺮس 
ﻧﯿﺴﺖ. اﻣﺎ ﭘﺎره اي از ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دﻫﻨﺪ ﮐـﻪ 
ﻣﯿﺰان، ﺷـﺒﯿﻪ ﺑﺴـﯿﺎري از ﮐﺸـﻮرﻫﺎي در ﺣـﺎل اﯾﻦ 
ﺗﻮﺳﻌﻪ ﺑﻮده و ﻣﯿﺰان ﺑﻘﺎ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺳـﺎل ﻫـﺎي ﻗﺒـﻞ 
ﺑﻬﺘﺮ ﺷﺪه اﺳﺖ، اﻣﺎ ﻫﻨﻮز ﺑﺎ ﮐﺸﻮرﻫﺎي ﺗﻮﺳﻌﻪ ﯾﺎﻓﺘﻪ 
(.71)ﻓﺎﺻﻠﻪ اي وﺟﻮد دارد
اﻣﺮوزه ﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﭘﺎﯾﻪ اي ﺳـﺮﻃﺎن ﮐـﻪ از ﻗﺎﺑﻠﯿـﺖ 
lanoitalsnarT(ﺗﺮﺟﻤـ ــﻪ اي و ﺗﻌﻤـ ــﯿﻢ ﭘـ ــﺬﯾﺮي 
رﻧﺪ، ﺑﺴﯿﺎر ﻣـﻮرد ﺗﻮﺟـﻪ ﺑﺎﻻﯾﯽ ﺑﺮﺧﻮردا)hcraeseR
ﻣﺤﻘﻘﺎن ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘـﻪ اﺳـﺖ. ﭼﻨـﯿﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎﺗﯽ در 
ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ آﯾﻨﺪه را ﺑﻪ ﻧﻔﻊ ﺑﯿﻤﺎران رﻗـﻢ 
ﺑﺰﻧﺪ. ﻧﮑﺘﻪ  اﺳﺎﺳﯽ ﮐـﻪ درﻣـﺎن ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳـﺘﻮﻣﺎ را ﺑـﺎ 
ﭼﺎﻟﺶ ﺟﺪي ﻣﻮاﺟﻪ ﻣـﯽ ﻧﻤﺎﯾـﺪ، ﻋـﻮارض دﯾـﺮرس 
ﻧﺎﺷﯽ از درﻣـﺎن اﺳـﺖ. زﯾـﺮا در ﺑﺴـﯿﺎري از ﻣـﻮارد 
ﻓﺘﮕﺎن ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ، ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه ﮐﻪ ﺷﻔﺎ ﯾﺎ
ﻋﻮارض دﯾﺮرس درﻣﺎﻧﯽ، ﺑﺎ ﺳـﺮﻃﺎن ﻫـﺎي ﺛﺎﻧﻮﯾـﻪ و  
ﺗﻨﻔﺴـﯽ و ﮐﻠﯿـﻮي –ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ  ﺑﺎ اﺧﺘﻼﻻت ﻗﻠﺒﯽ 
اﯾ ــﻦ اﻣ ــﺮ ﻣ ــﯽ ﺗﻮاﻧ ــﺪ (.81)ﻣﺮاﺟﻌ ــﻪ ﻧﻤ ــﻮده اﻧ ــﺪ 
ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان را ﺑﻪ اﺳﺘﻔﺎده از درﻣـﺎن ﻫـﺎي ﻧـﻮﯾﻦ و 
ﻫﺪﻓﻤﻨﺪ ﺟﻬﺖ درﻣﺎن ﺑﺎ ﮐﻤﺘﺮﯾﻦ ﻋﻮارض، رﻫﻨﻤـﻮن 
ﺳﺎزد.
در ﺣﺎل ﺣﺎﺿﺮ ﻣﺪل ﻫﺎي زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎ ﮐـﻪ 
ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻣﻮش ﻫـﺎي ﺑـﯽ ﻣـﻮي ﻓﺎﻗـﺪ ﺗﯿﻤـﻮس 
ﮔﺮدﻧﺪ، ﺑﻬﺘـﺮﯾﻦ اﯾﺠﺎد ﻣﯽ)ecim edun cimyhtA(
ﻣﺪل ﺳﺮﻃﺎن ﻫـﺎ ﺑـﺮاي ارزﯾـﺎﺑﯽ داروﻫـﺎ در ﻣﺮﺣﻠـﻪ 
ﮔﺮدﻧـﺪ. در اﯾـﻦ ﻣﺤﺴـﻮب ﻣـﯽ ﻫـﺎ آنﭘﯿﺶ ﺑﺎﻟﯿﻨﯽ 
ﻣﻮش ﻫﺎ ﺑﻪ دﻟﯿﻞ ﻧﻘﺺ ﻣﺎدرزادي در ﺗﮑﺎﻣﻞ ﺑﺨـﺶ 
س، ﺳﯿﺴـﺘﻢ اﯾﻤﻨـﯽ ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﺗﻮﺳـﻌﻪ ﻗﺸـﺮي ﺗﯿﻤـﻮ
ﻧﯿﺎﻓﺘﻪ و در ﻧﺘﯿﺠﻪ ﺑـﺪون ﺗـﺪاﺧﻼت اﯾﻤﻮﻧﻮﻟـﻮژﯾﮑﯽ، 
ﻫـﺎ  رﺷـﺪ ﻣـﯽ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ اﻧﺴـﺎن در  آن 
ﻫﺎي زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﯾﺶ ﮐﻨﺪ. ﻣﺪل
داﻧﺶ ﺑﺸﺮي در زﻣﯿﻨﻪ ﺑﯿﻮﻟﻮژي ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ  ﺷـﺪه 
و اﯾﻦ اﻣﮑﺎن را ﺑﺮاي ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان ﻓﺮاﻫﻢ ﺳﺎﺧﺘﻪ ﮐـﻪ 
وه ﺑﺮ ﺷﻨﺎﺳﺎﺋﯽ ﻣﺴﯿﺮﻫﺎي ﻣﻮﻟﮑـﻮﻟﯽ اﯾـﻦ ﺑﺘﻮاﻧﻨﺪ ﻋﻼ
ﺑـﺎﻟﯿﻨﯽ ﻧﯿـﺰ ﻫﺎي ﺟﺪﯾـﺪ ﭘـﯿﺶ ﺗﻮﻣﻮر، اﻣﮑﺎن ارزﯾﺎﺑﯽ
ﻣﺘﺄﺳﻔﺎﻧﻪ ﺑﻪ دﻻﯾـﻞ (. 91-22)ﺑﺮاﯾﺸﺎن ﻓﺮاﻫﻢ ﮔﺮدد
ﻣﺘﻌ ــﺪد، رده ﺳ ــﻠﻮﻟﯽ اﺳ ــﺘﺎﻧﺪارد ﺗﻮﻣ ــﻮر وﯾﻠﻤ ــﺰ در 
دﺳﺘﺮس ﻧﯿﺴﺖ. زﯾﺮا اﯾﻦ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺑﺪﺧﯿﻢ ﭘﺲ از 
)noitamrofsnarT(ﭼﻨﺪﯾﻦ ﭘﺎﺳﺎژ ﺳﻠﻮﻟﯽ، دﮔﺮﮔﻮن 
و از ﻧﻈﺮ ﺑﯿﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﺑﺎ ﻣﻨﺸﺎء ﺧﻮد ﻣﺘﻔﺎوت ﻣﯽ ﺷﺪه
(.32)ﺷﻮﻧﺪ
و ﻫﻤﮑﺎرانﻣﺤﻤﺪﻧﮋاداﺣﺪدﮐﺘﺮ
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در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﺮ آن ﺷﺪﯾﻢ ﺗﺎ ﺑﺮاي ﻧﺨﺴﺘﯿﻦ ﺑـﺎر 
در اﯾﺮان، ﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ، ﻣﺸﺘﻖ ﺷـﺪه 
از ﺑﺎﻓﺖ ﺑﯿﻤﺎران را اﯾﺠﺎد و زﻣﯿﻨﻪ را ﺑـﺮاي ﭘـﮋوﻫﺶ 
ﻫﺎي ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ، ژﻧﺘﯿﮑﯽ و  ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ  ارزﯾﺎﺑﯽ 
داروﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ، ﻣﻬﯿﺎء ﮐﻨﯿﻢ.ﻓﺎز ﭘﯿﺶ ﺑﺎﻟﯿﻨﯽ 
روش ﮐﺎر
اﯾـــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـــﻪ از ﻧـــﻮع ﻣﻄﺎﻟﻌـــﺎت ﺗﺠﺮﺑـــﯽ 
ﻣﺤﺴﻮب ﻣﯽ ﮔﺮدد. ﮐﻠﯿﻪ )ydutS latnemirepxE(
ﻣﺮاﺣﻞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ در ﻣﺠﺘﻤـﻊ ﺑﯿﻤﺎرﺳـﺘﺎﻧﯽ اﻣـﺎم 
ﺗـﺎ 9831ﺧﻤﯿﻨﯽ ﺗﻬﺮان و در ﺑﺎزه زﻣﺎﻧﯽ زﻣﺴـﺘﺎن 
اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺖ. 1931ﺑﻬﺎر 
ﻣﺮاﺣﻞ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻪ ﺷﺮح زﯾﺮ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ:
ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻫﺎي ﺳـﺮﻃﺎﻧﯽ : ﻟﻒ( اﺧﺬ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﺗﻮﻣﻮريا
ﺑﯿﻤﺎر ﻣﺒﺘﻼ ﺑﻪ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ در ﻣﺮﮐﺰ 4از ﺑﺎﻓﺖ اوﻟﯿﻪ 
ﻃﺒﯽ اﻃﻔﺎل داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان و ﭘـﺲ از 
درﯾﺎﻓﺖ ﻓﺮم رﺿﺎﯾﺖ ﻧﺎﻣﻪ اﺧﻼﻗﯽ آﮔﺎﻫﺎﻧﻪ از واﻟـﺪﯾﻦ 
ﺑﯿﻤﺎران أﺧﺬ ﮔﺮدﯾﺪ. ﻣﻌﯿﺎر ورود ﺑﯿﻤﺎر ﺑـﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ، 
ﻋﺪم ﺳـﺎﺑﻘﻪ ﺷـﯿﻤﯽ اﻃﻤﯿﻨﺎن از اوﻟﯿﻪ ﺑﻮدن ﺗﻮﻣﻮر و
درﻣـﺎﻧﯽ و ﭘﺮﺗﻮدرﻣـﺎﻧﯽ ﺑ ـﻮد و ﺑ ـﺮاي ﺟﻠـﻮﮔﯿﺮي از 
ﺗـﺪاﺧﻞ در ﮔـﺰارش آﺳـﯿﺐ ﺷﻨﺎﺳـﯽ ﺑﯿﻤـﺎر، ﯾـﮏ 
ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﺴﺖ در اﺗﺎق ﻋﻤﻞ ﺣﻀﻮر داﺷﺖ. ﻗﺴﻤﺘﯽ از 
ﻧﻤﻮﻧ ـﻪ ﺑﺎﻓـﺖ ﺗ ـﺎزه ﺗﻮﻣـﻮري را در ﻣﺤـﯿﻂ ﮐﺸـﺖ 
05lm/U، SBFدرﺻـﺪ 02ﺳﺮد ﺣـﺎوي MEMD
اﺳﺘﺮﭘﺘﻮﻣﺎﯾﺴﯿﻦ ﺳﻮﻟﻔﺎت، 05lm/gµﭘﻨﯽ ﺳﯿﻠﯿﻦ و 
ﺑﻪ آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎه ﺳﺮﻃﺎن ﻫﺎي ﺗﺠﺮﺑﯽ ﻣﺮﮐـﺰ ﺗﺤﻘﯿﻘـﺎت 
ﺳﺮﻃﺎن اﻧﺴﺘﯿﺘﻮ ﮐﺎﻧﺴﺮ اﯾﺮان ارﺳﺎل ﺷﺪ.
: ب( ﮐﺸﺖ اوﻟﯿﻪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣـﻮر وﯾﻠﻤـﺰ 
SSBDﻗﻄﻌﺎت ﺗﻮﻣﻮر وزن ﮔﺮدﯾﺪﻧـﺪ و در ﻣﺤﻠـﻮل 
ﺷﺴﺘﺸﻮ داده ﺷﺪﻧﺪ. ﭘﺲ )ASU,hcirdlA-amgiS(
از ﺟﺪاﺳـﺎزي ﻗﻄﻌـﺎت ﻧﮑﺮوﺗﯿـﮏ و ﻋـﺮوق ﺧـﻮﻧﯽ، 
ﺑﺎ ﺗﯿـﻎ اﺳـﮑﺎﻟﭙﻞ SSBDﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ در داﺧﻞ ﻣﺤﻠﻮل 
ﻣﯿﻠـﯽ ﻣﺘـﺮي 1)stnalpxE(ﺑـﻪ اﮐﺴـﭙﻠﻨﺖ ﻫـﺎي 
ﺗﻘﺴﯿﻢ ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪ. ﺳﭙﺲ، اﮐﺴﭙﻠﻨﺖ ﻫﺎي ﺧﺮدﺷـﺪه، 
ﺷﺴﺘﺸﻮ داده ﺷﺪﻧﺪ. ﺑﻪ ازاي ﻫﺮ SSBDﻣﺮﺗﺒﻪ ﺑﺎ 3
02ﻣﺘـﺮ ﻣﺮﺑﻌـﯽ، ﺳـﺎﻧﺘﯽ 52ﻓﻼﺳﮏ ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮﻟﯽ 
ﻣﯿﻠـﯽ ﻟﯿﺘـﺮ 1اﮐﺴﭙﻠﻨﺖ اﻧﺘﻘﺎل داده ﺷـﺪ و 03اﻟﯽ 
)ASU ,negortivnI(21F/MEMDﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸـﺖ 
، )ASU ,hcirdlA-amgiS(SBFدرﺻﺪ 04ﺣﺎوي 
)ASU ,hcirdlA-amgiS(ﭘﻨﯽ ﺳـﯿﻠﯿﻦ 05lm/U
-amgiS(اﺳﺘﺮﭘﺘﻮﻣﺎﯾﺴــﯿﻦ ﺳــﻮﻟﻔﺎت 05lm/gµو 
ﺑﻪ ﻓﻼﺳﮏ ﻫﺎ اﻓﺰوده ﮔﺮدﯾـﺪ. در )ASU ,hcirdlA
درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯽ ﮔـﺮاد، 73اداﻣﻪ، ﻓﻼﺳﮏ ﻫﺎ در دﻣﺎي 
درﺻـﺪ 5ﻤﺴﻔﺮ ﺣﺎوي درﺻﺪ و اﺗ59رﻃﻮﺑﺖ ﻧﺴﺒﯽ 
دي اﮐﺴﯿﺪﮐﺮﺑﻦ اﻧﮑﻮﺑﻪ ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪ. ﺗـﺎ روز ﭘـﻨﺠﻢ ﺑـﻪ 
ﻣﯿﻠﯽ ﻟﯿﺘﺮ ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸـﺖ ﮐﺎﻣـﻞ ﺑـﻪ 1ﺷﮑﻞ روزاﻧﻪ 
ﻓﻼﺳﮏ ﻫﺎ اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ. ﻓﻼﺳﮏ ﻫﺎي ﮐﺸﺖ ﺳﻠﻮل ﻫﺮ 
روز از ﻣﻨﻈﺮ ﻣﻬﺎﺟﺮت ﺳﻠﻮل ﻫـﺎ از اﮐﺴـﭙﻠﻨﺖ ﻫـﺎ و 
ﻫﺎ  ﺑﺎ ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮپ اﯾﻨﻮرت ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺗﮑﺜﯿﺮ  آن
ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ.
: اوﻟﯿﻪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣـﻮري ج( ﺧﺎﻟﺺ ﺳﺎزي
زﻣﺎﻧﯽ ﮐﻪ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺧﺎرج ﺷـﺪه از اﮐﺴـﭙﻠﻨﺖ ﻫـﺎ 
درﺻﺪ ﻣﺴﺎﺣﺖ ﮐﻒ ﻓﻼﺳﮏ ﻫﺎ را ﻓـﺮا ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ، 05
ﺗﺮﯾﭙﺴﯿﻨﯿﺰه ﮔﺮدﯾﺪه و ﭘﺲ از ﭘﺎﺳﺎژ دادن، ﺑﻪ ﻣﺤﯿﻂ 
ﮐﺸﺖ ﻣﻮﺟﻮد در ﻓﻼﺳﮏ ﻫﺎ ﺗﺨﻠﯿﻪ ﮔﺮددﯾﺪ. ﺳـﭙﺲ 
ﺷﺴﺘﺸـﻮ )ASU ,negortivnI(SBPﺳﻠﻮل ﻫـﺎ ﺑـﺎ 
دﻗﯿﻘﻪ در ﻣﻌﺮض ﺗﺮﯾﭙﺴﯿﻦ 3داده ﺷﺪﻧﺪ و ﺑﻪ ﻣﺪت 
,negortivnI(ﻣﻮﻻر ﻣﯿﻠﯽ1ATDEدرﺻﺪ و 0/52
درﺟ ــﻪ ﺳ ــﺎﻧﺘﯽ ﮔ ــﺮاد ﻗ ــﺮار 73در دﻣ ــﺎي )ASU
ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ. ﺑﻌﺪ از ﺟﺪا ﺷﺪن ﺳﻠﻮل ﻫﺎ از ﺗـﻪ ﻓﻼﺳـﮏ، 
SBFدرﺻـﺪ 01ﺗﺮﯾﭙﺴﯿﻦ ﺑﺎ ﻣﺤﯿﻂ ﮐﺸﺖ ﺣـﺎوي 
ﺧﻨﺜﯽ ﮔﺮدﯾﺪ. ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﯿﻮن ﺳﻠﻮﻟﯽ ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣـﺪه 
gدﻗﯿﻘﻪ ﺑﺎ ﻧﯿﺮوي ﻧﺴﺒﯽ ﮔﺮﯾـﺰ از ﻣﺮﮐـﺰ 7ت ﺑﻪ ﻣﺪ
ﺳـﺎﻧﺘﺮﯾﻔﯿﻮژ ﮔﺮدﯾـﺪ و ﺑﻌـﺪ از ﺗﻌﻠﯿـﻖ ﻣﺠـﺪد، 002
ﺑـﻪ ﻓﻼﺳـﮏ 3ﺑﻪ 1ﺳﻠﻮل ﻫﺎ ﺑﺎ ﻧﺴﺒﺖ ﺗﺤﺖ ﮐﺸﺖ 
ﻫﺎي ﺟﺪﯾﺪ ﻣﻨﺘﻘﻞ ﺷﺪﻧﺪ. ﻗﺒﻞ از ﺗﻠﻘﯿﺢ ﺳﻠﻮل ﻫﺎ ﺑﻪ 
ﻣﻮش ﻫﺎي ﺑﯽ ﻣﻮي ﻓﺎﻗﺪ ﺳﯿﺴـﺘﻢ اﯾﻤﻨـﯽ، ﺧـﺎﻟﺺ 
ﭘﺎﺳﺎژ ﻣﺘﻮاﻟﯽ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ. 3ﺳﺎزي ﻧﺴﺒﯽ ﺳﻠﻮل ﻫﺎ ﺑﺎ 
ﺎن ﻫﺮ ﭘﺎﺳﺎژ، ﺳﻠﻮل ﻫﺎ از ﻧﻈﺮ ﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژي ﺑـﺎ در ﺟﺮﯾ
ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮپ اﯾﻨﻮرت ﻣﻮرد ارزﯾﺎﺑﯽ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨﺪ.
د( ﺑﺮرﺳﯽ ﺗﻮﻣﻮرزاﯾﯽ در ﻣﻮش ﻫﺎي ﺑﯽ ﻣﻮي 
ﺑـﻪ ازاي ﻫـﺮ ﺗﻮﻣـﻮر ﺑﯿﻤـﺎر، ده ﺳـﺮ :ﻓﺎﻗﺪ ﺗﯿﻤﻮس
ﻣﻮش ﺑﯽ ﻣﻮي ﻓﺎﻗﺪ ﺗﯿﻤﻮس ﺑﺎ ﺟﻨﺴـﯿﺖ ﻧـﺮ و ﺑـﺎزه 
ﻫﻔﺘﻪ اﻧﺘﺨﺎب ﺷﺪﻧﺪ. اﯾﻦ ﻣـﻮش ﻫـﺎ در 8ﺗﺎ 6ﺳﻨﯽ 
ﯿﻠﺘﺮدار ﺑـﺎ ﺗﻬﻮﯾـﻪ ﻣﺠـﺰا در آزﻣﺎﯾﺸـﮕﺎه ﻗﻔﺲ ﻫﺎي ﻓ
ﮐﺎﺷﺖ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي ﺗﺠﺮﺑﯽ ﺑﯿﻤﺎرﺳﺘﺎن اﻣـﺎم ﺧﻤﯿﻨـﯽ 
ﻧﮕﻬﺪاري ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪ. آب و ﻏـﺬاي اﺗـﻮﮐﻼو ﺷـﺪه ﺑـﻪ 
در اﺧﺘﯿـﺎر ﺣﯿﻮاﻧـﺎت ﻗـﺮار داده mutibil daﺷـﮑﻞ 
ﺷﺪ. ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﺑﯿﻬﻮﺷﯽ ﻣﺘﻌـﺎدل اﻟﻘـﺎ ﻣﯽ
و 001gk/gmدرﺻـﺪ ﺑـﺎ دوزاژ 01ﺷﺪه ﺑﺎ ﮐﺘﺎﻣﯿﻦ 
...آنيﮐﺎرﺑﺮدﻫﺎوﺮانﯾادرﻠﻤﺰﯾوﺗﻮﻣﻮرﯽﺑﻮﻣزﻧﻮﮔﺮاﻓﺖﻣﺪلﺠﺎدﯾا
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ﻣـﻮش ﻫـﺎ 01gk/gmدرﺻـﺪ ﺑـﺎ دوزاژ 2زاﯾﻼزﯾـﻦ 
ﺑﯿﻬـﻮش ﺷـﺪﻧﺪ. ﺳـﭙﺲ ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴـﯿﻮن ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﺑـﺎ 
ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ ﻣﺤﯿﻂ 001ﺳﻠﻮل در 5× 601داﻧﺴﯿﺘﻪ 
001و )ASU ,negortivnI(0461 IMPRﮐﺸـﺖ 
xirtaMralullecartxEﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘـــــــــــ ــﺮ ژل 
ﺑﻪ ﻓﻼﻧـﮏ ﻣـﻮش ﻫـﺎ ﺗﻠﻘـﯿﺢ )ASU ,negortivnI(
ﻫـﺎي ﻣـﺬﮐﻮر ﭘـﺎﯾﺶ ﺷﺪ. ﻫﺮ دو روز ﯾﮏ ﺑﺎر، ﻣﻮش
ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪ و ﺣﺠﻢ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي اﯾﺠﺎد ﺷﺪه ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
ﮐﺎﻟﯿﭙﺮ دﯾﺠﯿﺘﺎﻟﯽ  اﻧﺪازه ﮔﯿـﺮي ﺷـﺪ. ﻫﻨﮕـﺎﻣﯽ ﮐـﻪ 
ﻣﯿﻠـﯽ ﻣﺘـﺮ ﻣﮑﻌـﺐ رﺳـﯿﺪ، 0051ﺣﺠﻢ ﺗﻮﻣﻮر ﺑـﻪ 
ﻣﻮش ﻫﺎ اوﺗﺎﻧﺎزي ﺷﺪﻧﺪ و ﺗﻮﻣﻮر ﺣﺎﺻﻠﻪ در ﻓﺮﻣﺎﻟﯿﻦ 
در ﺗﻤـﺎم ﻣﺮاﺣـﻞ، درﺻﺪ ﺗﺜﺒﯿﺖ ﮔﺮدﯾـﺪ. 01ﺑﺎﻓﺮ -
ﻧﺎت آزﻣﺎﯾﺸـﮕﺎﻫﯽ رﻋﺎﯾـﺖ اﺻﻮل اﺧﻼﻗﯽ ﮐﺎر ﺑﺎ ﺣﯿﻮا
ﮔﺮدﯾﺪ.
ه( ارزﯾـــ ــﺎﺑﯽ ﻫﯿﺴـــ ــﺘﻮﭘﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ و 
ﺳـﭙﺲ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎ : اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎ 
ﺑـﺮاي ﺗﻌﯿـﯿﻦ ﻣﺎﻫﯿـﺖ و ﺗﺄﯾﯿـﺪ ﺣﻔـﻆ ﺧﺼﻮﺻـﯿﺎت 
و E&Hﻣﻮﺟﻮد در ﺑﺪن ﺑﯿﻤﺎر اوﻟﯿﻪ، ﺑﺎ رﻧﮓ آﻣﯿﺰي 
، nimseD، KCﻧﺸــﺎﻧﮕﺮﻫﺎي اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷــﯿﻤﯽ 
)ﺳﺎﺧﺖ ﺷﺮﮐﺖ nitnemiVو 1-TW، ninegoyM
در ﻣـﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﻗـﺮار ﮔﺮﻓﺘﻨـﺪ. داﻧﻤـﺎرك( okaD
آزﻣﺎﯾﺸﮕﺎه ﭘﺎﺗﻮﻟﻮژي، اﺑﺘﺪا ﭘﺮوﺳـﺲ ﺑـﺎﻓﺘﯽ ﺑـﺮ روي  
ﻫﺎ  اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘـﻪ و ﺑﻠـﻮك ﻫـﺎي ﭘـﺎراﻓﯿﻨﯽ ﺗﻬﯿـﻪ آن
4ﮔﺮدﯾﺪ. از ﻫـﺮ ﺑﻠـﻮك ﺑـﺮش ﻫـﺎﯾﯽ ﺑـﻪ ﺿـﺨﺎﻣﺖ 
CHIآﻣﯿﺰي ﺗﻬﯿﻪ ﮔﺮدﯾﺪه و ﺑﻪ روش رﻧﮓﻣﯿﮑﺮون 
ﻣﺠـﺎورت ﮔﺮدﯾﺪﻧـﺪ. ﻫﺎي ذﮐـﺮ ﺷـﺪه ﺑﺎديﺑﺎ آﻧﺘﯽ
در زﯾ ــﺮ ﻣﯿﮑﺮوﺳ ــﮑﻮپ CHIو E&Hاﺳ ــﻼﯾﺪﻫﺎي 
ﻧﻤ ــﺎي E&Hﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ ﮔﺮدﯾﺪﻧ ــﺪ. در اﺳ ــﻼﯾﺪﻫﺎي 
ﺑﻼﺳﺘﻤﯽ، اﭘﯿﺘﻠﯿﺎﻟﯽ و اﺳﺘﺮوﻣﺎﻟﯽ ﻣﻮرد ﺗﻮﺟـﻪ ﻗـﺮار 
ﭘـﺬﯾﺮي ، ﻣﯿـﺰان رﻧـﮓ CHIﮔﺮﻓﺖ. در اﺳﻼﯾﺪﻫﺎي 
ﺑـﺎ ﺗﻮﺟـﻪ ﺑـﻪ ﻧـﻮع ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ،)ytivitcaeronummI(
ﻣﻮرد ﺗﻮﺟﻪ ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ.
ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ، ﺑـﻪ ﻧﺘﯿﺠـﻪ ﭘـﺎﺗﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ در ﺗﻤﺎم ﻣﺮاﺣﻞ 
ﺑﯿﻤﺎر ﻧﯿﺰ ﺗﻮﺟﻪ ﮔﺮدﯾﺪ ﺗﺎ ﭼﻨﺎن ﭼﻪ ﮔـﺰارش آﺳـﯿﺐ 
ﺷﻨﺎﺳﯽ ﺑﯿﻤـﺎر، ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳـﺘﻮﻣﺎ ﻧﺒﺎﺷـﺪ، آن ﻧﻤﻮﻧـﻪ از 
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺬف ﮔﺮدد.
ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻫﺎ
ﺑﺮ ﭘﺎﯾﻪ ﮔﺰارش آﺳﯿﺐ ﺷﻨﺎﺳـﯽ ﺑﯿﻤـﺎران، ﯾﮑـﯽ از 
amocraS lleC raelCﭼﻬﺎر ﺗﻮﻣﻮر اﺧﺬ ﺷﺪه از ﻧﻮع 
ﻟﻌـﻪ ﮐﻨـﺎر ﮔﺬاﺷـﺘﻪ ﺑﻮد ﮐـﻪ از ﻣﻄﺎ yendiK eht fo
ﺷﺪ. ﺟﺪاﺳـﺎزي ﺳـﻠﻮل ﻫـﺎ از ﺗﻮﻣـﻮر أﺧـﺬ ﺷـﺪه از 
ﺑـﺎ ﻣﻮﻓﻘﯿـﺖ tnalpxE yramirPﺑﯿﻤﺎران ﺑﺎ ﺗﮑﻨﯿﮏ 
و ﺳﻠﻮل ﻫﺎ ﺑﺎ ﭘﺎﺳﺎژﻫﺎي ﻣﺘﻮاﻟﯽ (1اﺟﺮا ﺷﺪه )ﺷﮑﻞ 
(. ﺳﻠﻮل ﻫﺎي أﺧـﺬ 2ﺧﺎﻟﺺ ﺳﺎزي ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪ. )ﺷﮑﻞ 
ﺑﯿﻤﺎران ﺑﺎﻻﺗﺮﯾﻦ درﺻـﺪ ﺗﻮﻣـﻮرزاﯾﯽ ﯽ ازﺷﺪه از ﯾﮑ
% 07داﺷﺘﻪ، ﺑﻪ ﻃﻮرﯾﮑﻪ ﺑـﻪ ﺣـﺪود را )etar ekaT(
(. ﻣﻨﺤﻨﯽ ﮐﯿﻨﺘﯿﮏ رﺷﺪ ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي 3رﺳﯿﺪ )ﺷﮑﻞ 
ﺗﺮﺳﯿﻢ ﮔﺮدﯾﺪه اﻧﺪ. 4زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﻣﺬﮐﻮر در ﺷﮑﻞ 
ﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد در ﺑﺎﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮر ﺑـﺎ ﺗﮑﻨﯿـﮏ اﮐﺴـﭙﻠﻨﺖ ﺟﺪاﺳﺎزي ﺳﻠﻮل-1ﺷﮑﻞ 
ﻧﻤـﺎﯾﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪ. )درﺷـﺖ ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﻣﯽدﻫﻨﺪه اﮐﺴﭙﻠﻨﺖﻫﺎ ﻧﺸﺎناوﻟﯿﻪ. ﭘﯿﮑﺎن
(04×
ﺑﺎر ﭘﺎﺳﺎژﺳﺎزي ﺷﺪه ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ ﺑﻌﺪ از ﺳﻪﻫﺎي ﺧﺎﻟﺺﺳﻠﻮل-2ﺷﮑﻞ 
ﻣﻮي ﻓﺎﻗﺪ ﺗﯿﻤﻮسﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ در ﻣﻮش ﺑﯽ-3ﺷﮑﻞ 
و ﻫﻤﮑﺎرانﻣﺤﻤﺪﻧﮋاداﺣﺪدﮐﺘﺮ
ri.ca.smut.smjr//:ptth3931اردﯾﺒﻬﺸﺖ،911، ﺷﻤﺎره 12دوره ﭘﺰﺷﮑﯽ رازيﻋﻠﻮم ﻣﺠﻠﻪ
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( ﻧﺸﺎن داد ﮐﻪ 5ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮﭘﯿﮑﯽ )ﺷﮑﻞ 
، E&Hﺗﻮﻣ ــﻮر زﻧﻮﮔﺮاﻓ ــﺖ از ﻧﻈ ــﺮ رﻧ ــﮓ آﻣﯿ ــﺰي 
ﺧﺼﻮﺻﯿﺎت ﻫﯿﺴﺘﻮﻣﻮرﻓﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ اوﻟﯿﻪ ﺧﻮد را ﺣﻔﻆ 
ﮐﺮده اﺳـﺖ. ﺑﻄﻮرﯾﮑـﻪ ﻫـﺮ ﺳـﻪ ﺑﺨـﺶ اﭘﯿﺘﻠﯿـﺎﻟﯽ، 
اﺳﺘﺮوﻣﺎﯾﯽ و ﺑﻼﺳﺘﻤﺎﯾﯽ را ﻧﺸﺎن ﻣﯽ دادﻧﺪ.  ﻧﺘـﺎﯾﺞ 
، nimseD، KCﻧﯿ ــﺰ ﺑ ــﺎ آﻧﺘ ــﯽ ﺑ ــﺎدي ﻫ ــﺎي CHI
ﮔﻮﯾـﺎي آن ﺑـﻮد nitnemiVو 1-TW، ninegoyM
ﮐﻪ ﻣﯿﺰان ﺑﺮوز ﻫﺮ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ از ﻣﺜﺒﺖ ﻗـﻮي ﺗـﺎ ﻣﺜﺒـﺖ 
ﺿﻌﯿﻒ ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﻮده و در ﺑﺮﺧﯽ ﻣـﻮارد ﻧﯿـﺰ ﻣﻨﻔـﯽ 
% از ﺗﻮﻣﻮرﻫـﺎي 06در ﺣـﺪود 1-TWﺑـﻮد. ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ 
زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ، از ﻣﺜﺒﺖ ﺿﻌﯿﻒ ﺗﺎ ﻣﺜﺒﺖ ﻗـﻮي ﮔـﺰارش 
ﮔﺮدﯾﺪ.
ﮔﯿﺮيﺑﺤﺚ و ﻧﺘﯿﺠﻪ
اﻣﺮوزه ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان ﺑـﻪ اﻫﻤﯿـﺖ ﻣـﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓـﺖ 
-tneitaP(ﺑﺎﻓـﺖ ﺗﻮﻣـﻮري ﻣﺸـﺘﻖ ﺷـﺪه از ﺑﯿﻤـﺎر 
، ﺑﺮاي ﺗﻮﺳـﻌﻪ و )TTDP – eussit romut devired
ﭘﯿﺸﺒﺮد درﻣﺎن ﺳﺮﻃﺎن ﻫﺎ ﺗﺄﮐﯿﺪ ﻣﯽ ورزﻧـﺪ. ﻣـﻮش 
ﻫﺎي ﺑﯽ ﻣﻮي ﻓﺎﻗﺪ ﺗﯿﻤﻮس ﺑﺼﻮرت ﻣﺎدرزادي ﯾـﮏ 
داﺷﺘﻪ و در ﻧﺘﯿﺠﻪ ﺑﺨﺶ 1-XOFﻣﻮﺗﺎﺳﯿﻮن در ژن 
ﺗﺸﮑﯿﻞ ﻧﮕﺮدﯾﺪه و ﻟﻨﻔﻮﺳـﯿﺖ ﻫـﺎي ﻗﺸﺮي ﺗﯿﻤﻮس 
اﯾـﻦ .ﻫﺎ  ﺑﻪ ﺑﻠﻮغ ﻋﻤﻠـﯽ ﻧﻤـﯽ رﺳـﻨﺪ در  آنTﻧﻮع 
ﻣﻮش ﻫﺎ ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه ﻣﻮﺷـﻬﺎي ﻧﻘـﺺ اﯾﻤﻨـﯽ ﻣﺮﮐـﺐ 
– ycneicifedonummi denibmoc reveS(ﺷﺪﯾﺪ 
، در ﺗﺤﻘﯿﻘ ــﺎت ﭘﺎﯾ ــﻪ اي و ﭘ ــﯿﺶ ﺑ ــﺎﻟﯿﻨﯽ )DICS
ﻫﺎي ﺟﺪاﺷﺪه از ﺑﯿﻤﺎرﻣﻨﺤﻨﯽ ﮐﯿﻨﺘﯿﮏ رﺷﺪ ﺗﻮﻣﻮر زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﺳﻠﻮل-4ﺷﮑﻞ 
ﺑـﺎ CHIآﻣﯿـﺰي رﻧـﮓ 2دﻫـﺪ. اﺳـﻼﯾﺪ ﺷـﻤﺎره را ﻧﺸﺎن ﻣﯽE&Hآﻣﯿﺰي رﻧﮓﮐﻪ ﻧﻤﺎﯾﯽ ﺑﺎ 1ﻫﺎي ﻣﯿﮑﺮوﺳﮑﻮﭘﯽ از ﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ وﯾﻠﻤﺰ؛ اﺳﻼﯾﺪ ﻋﮑﺲ-5ﺷﮑﻞ 
آﻣﯿـﺰي رﻧـﮓ 4ﺑﺎﺷﺪ. اﺳـﻼﯾﺪ ﻧﺸﺎن داده و ﻣﺜﺒﺖ ﻗﻮي ﻣﯽninegoyMﺑﺎ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ CHIآﻣﯿﺰي ﮐﻪ رﻧﮓ3دﻫﺪ و ﻣﻨﻔﯽ اﺳﺖ. اﺳﻼﯾﺪ را ﻧﺸﺎن ﻣﯽ1-TWﻧﺸﺎﻧﮕﺮ 
6را ﻧﺸﺎن داده و ﻣﻨﻔـﯽ اﺳـﺖ. اﺳـﻼﯾﺪ ﺷـﻤﺎره KCﺑﺎ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ CHIآﻣﯿﺰي رﻧﮓ5. اﺳﻼﯾﺪ ﺑﺎﺷﺪرا ﻧﺸﺎن داده و ﺣﺎﮐﯽ از ﻣﺜﺒﺖ ﺑﻮدن ﻣﯽnimseDﺷﺪه ﺑﺎ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ 
ﺗﻮان از ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷﯿﻤﯽ ﭼﻨﯿﻦ ﺑﺮداﺷﺖ ﻧﻤﻮد ﮐﻪ ﺗﻮﻣﻮر اوﻟﯿﻪ ﺑﯿﻤـﺎر از ﺑﺎﺷﺪ. در ﻣﺠﻤﻮع ﻣﯽرا ﻧﺸﺎن داده و ﻣﺜﺒﺖ ﻣﯽnitnemiVﺑﺎ ﻣﺎرﮐﺮ CHIآﻣﯿﺰي رﻧﮓ
ل ﺑﻮده اﺳﺖ.زﯾﺮ ﮔﺮوه ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ ﺑﺎ ﻏﺎﻟﺒﯿﺖ اﺳﺘﺮوﻣﺎ
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ﺳﺮﻃﺎن ﻫﺎ ﺑﮑﺎر ﻣﯽ روﻧﺪ.
اﭘﯿ ــﺪﻣﯿﻮﻟﻮژي ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳ ــﺘﻮﻣﺎ در اﯾ ــﺮان ﭼﻨ ــﺪان 
ﻌﻪ ﻧﮕﺮدﯾﺪه اﺳﺖ، اﻣﺎ ﺳﯿﺪ اﺣﺪي و ﻫﻤﮑـﺎران؛ ﻣﻄﺎﻟ
ﺳﺎﻟﻪ، ﻧﺸﺎن داد ﮐـﻪ 01در ﯾﮏ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﮔﺬﺷﺘﻪ ﻧﮕﺮ 
54/5ﺳﻦ ﻣﺘﻮﺳـﻂ ﮐﻮدﮐـﺎن در زﻣـﺎن ﺗﺸـﺨﯿﺺ، 
ﻫـﺎ  داراي ﻧﻤـﺎي % از  آن45ﻣﺎﻫﮕﯽ ﺑﻮده و ﺑـﺎﻻي 
4ﺑﺎﻓﺘﯽ ﻣﻄﻠﻮب ﻣﯽ ﺑﺎﺷﻨﺪ.  ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ  ﭘﺲ از ﻃﯽ 
% ﻋﻮد ﻣﺠـﺪد 07ﺳﺎل اوﻟﯿﻪ ﺑﻌﺪ از درﻣﺎن، در ﺑﺎﻻي 
ﻓﺮاﻧﻮش و ﻫﻤﮑﺎران؛ ﭘﺮوﻧـﺪه (.71)ﺎﻫﺪه ﻧﮕﺮدﯾﺪﻣﺸ
ﺑﯿﻤﺎر داراي ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤـﺰ را ﺑـﯿﻦ ﺳـﺎل ﻫـﺎي 571
ﻣﯿﻼدي ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳـﯽ ﻗـﺮار دادﻧـﺪ.  0991–3002
% ذﮐـﺮ 67ﺳـﺎﻟﻪ را در ﺣـﺪود 5ﻫﺎ  ﻣﯿﺰان ﺑﻘـﺎء آن
و ﻫﻤﮑﺎران؛ ﭼﻨﯿﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ اي را aoY(.42)ﻧﻤﻮدﻧﺪ
اﯾـﺮان در ﺷﺮق ﭼﯿﻦ اﻧﺠﺎم داده و ﻧﺘﺎﯾﺠﯽ ﻣﺸﺎﺑﻪ ﺑﺎ
ﺑﺪﺳﺖ آورده و ذﮐﺮ ﮐﺮدﻧﺪ ﮐﻪ ﻣﯿﺰان ﺑﻘـﺎء ﺑﯿﻤـﺎران 
(.52)ﭘﺎﺋﯿﻦ ﺗﺮ از ﮐﺸﻮرﻫﺎي ﺗﻮﺳﻌﻪ ﯾﺎﻓﺘﻪ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
ﻫﺮ ﭼﻨﺪ ﮐﻪ ﭘﺎﺋﯿﻦ ﺑﻮدن ﻣﯿﺰان ﺑﻘﺎء در ﮐﺸﻮرﻫﺎي 
در ﺣﺎل ﺗﻮﺳﻌﻪ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮐﺸـﻮرﻫﺎي ﺗﻮﺳـﻌﻪ ﯾﺎﻓﺘـﻪ 
دور از ﻣﻨﻄــﻖ ﻧﺒ ــﻮده و ﻋ ــﻮاﻣﻠﯽ ﻣﺎﻧﻨ ــﺪ ﺗﺸــﺨﯿﺺ 
در اﯾـﻦ دﯾﺮرس و ﻧﮕﺮﻓﺘﻦ درﻣـﺎن ﻫـﺎي اﺳـﺘﺎﻧﺪارد 
ﭘﺮوﺳﻪ دﺧﯿـﻞ ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﻨﺪ، اﻣـﺎ ﻋﻮاﻣـﻞ ژﻧﺘﯿﮑـﯽ و 
ﺟﻐﺮاﻓﯿـﺎﯾﯽ ﻧﯿـﺰ ﻣـﯽ ﺗﻮاﻧﻨـﺪ در ﻣﯿـﺰان اﺛﺮﺑﺨﺸـﯽ 
در رﺧﺪاد ﺗﻮﻣﻮر (.62)درﻣﺎن، ﺗﺄﺛﯿﺮﮔﺬار ﺑﻮده ﺑﺎﺷﻨﺪ
وﯾﻠﻤـﺰ، ﻋﻮاﻣـﻞ ژﻧﺘﯿﮑـﯽ و اﺧـﺘﻼل در ﻣﺴـﯿﺮﻫﺎي 
ﺑـﺪون ﺷـﮏ (. 5-8)ﺑﯿﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ، ﻧﻘﺶ ﺑﺎرزي دارﻧـﺪ 
ﺷـﻨﺎﺧﺖ ﻫﺮﭼـﻪ ﺑﻬﺘـﺮ اﯾـﻦ ﻣﺴـﯿﺮﻫﺎي ﻣﻮﻟﮑـﻮﻟﯽ، 
ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان را ﺑﺮاي ﮐﻨﺘﺮل ﻫﺮﭼﻪ ﺑﻬﺘﺮ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ 
دﻫﻪ ﻗﺒـﻞ ﮐـﻪ اﯾﺠـﺎد رده 5ﯾﺎري ﺧﻮاﻫﻨﺪ ﻧﻤﻮد. از 
ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺳـﻠﻮﻟﯽ ﺳـﺮﻃﺎن ﻫـﺎي ﻣـﻮرد ﺗﻮﺟـﻪ 
ﻣﺤﻘﻘﺎن ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ، ﻣـﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓـﺖ ﺗﻮﻣـﻮر 
ﻫﺎي ﺳﺮﻃﺎﻧﯽ، در ﺣﺎل وﯾﻠﻤﺰ ﻧﯿﺰ در ﮐﻨﺎر ﺳﺎﯾﺮ ﻣﺪل
ﻫﺎي ﺗﻮﺳﻌﻪ ﺑﻮده و در ﺣﺎل ﺣﺎﺿﺮ ﺑﺴﯿﺎري از آزﻣﻮن
اي ﺗﻮﻣـﻮر ﭘﯿﺶ ﺑﺎﻟﯿﻨﯽ و  ﻫﻢ ﭼﻨﯿﻦ  ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﭘﺎﯾـﻪ 
ﻫـﺎ اﻧﺠـﺎم ﺷـﺪه اﺳـﺖ.  وﯾﻠﻤـﺰ ﺑـﺮ روي اﯾـﻦ ﻣـﺪل
، ﺑ ـﻪ اﺛ ـﺮ 3002و ﻫﻤﮑـﺎران در ﺳـﺎل nosmarbA
rotcaf devired-muilehtipe tnemgiPدرﻣـﺎﻧﯽ 
را در ﻣﺪل ارﺗﻮﺗﺎﭘﯿﮏ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ ﺗﺄﮐﯿـﺪ )FDEP(
اﺛﺮ و ﻫﻤﮑﺎران ﻧﯿﺰ ﺑﺮ اﻫﻤﯿﺖneleiB(.91)ﮐﺮدﻧﺪ
در )1-RFGI(ﻣﻬﺎر ﮔﯿﺮﻧـﺪه رﺷـﺪ ﺷـﺒﻪ اﻧﺴـﻮﻟﯿﻨﯽ 
ﻣـﺪل ارﺗﻮﺗﺎﭘﯿـﮏ زﻧﻮﮔﺮاﻓـﺖ ﺗﻮﻣـﻮر وﯾﻠﻤـﺰ، ﺗﺄﮐﯿـﺪ 
و ﻫﻤﮑﺎران ﻧﯿﺰ ﺑﺎ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑـﺮ suhtniP(.02)ﮐﺮدﻧﺪ
روي ﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻗﺖ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ، ﻧﺸﺎن دادﻧـﺪ ﮐـﻪ 
ﻣﺘﺤﻤـﻞ )2-REH(2-ﺗﻠﯿ ـﺎﻟﯽﮔﯿﺮﻧ ـﺪه رﺷـﺪ اﭘـﯽ
ﺑـﺮاي ﻣﻮﺗﺎﺳﯿﻮن ﺷﺪه و ﺑﺮ اﻫﻤﯿﺖ ﻣﻬﺎر اﯾﻦ ﮔﯿﺮﻧﺪه
(.12)درﻣﺎن اﯾﻦ ﺑﯿﻤﺎران ﺗﺄﮐﯿﺪ ﻧﻤﻮدﻧﺪ
، اﻋـﻼم 9002و ﻫﻤﮑـﺎران در ﺳـﺎل iLاﮔﺮ ﭼـﻪ 
ﮐﺮدﻧﺪ اوﻟﯿﻦ ﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ارﺗﻮﺗﺎﭘﯿﮏ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از 
اﻣـﺎ  ﺑـﺎ (.22)ﻧﻤﻮدﻧـﺪ اﯾﺠـﺎد 94TiWرده ﺳﻠﻮﻟﯽ 
ﻫﺎي ﻣﺘﻌـﺪد د اﯾـﻦ ﻣﻮﺿـﻮع، در ﺣـﺎل وﺟﻮد ﺗﻼش
ﺠـﺎد ﺣﺎﺿﺮ رده ﺳـﻠﻮﻟﯽ اﺳـﺘﺎﻧﺪارد ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳـﺘﻮﻣﺎ اﯾ 
ﻧﺸﺪه اﺳﺖ. زﯾﺮا اﯾﻦ رده ﻫﺎي ﺳﻠﻮﻟﯽ ﻧﺎﭘﺎﯾﺪار ﺑﻮده و 
و ﻫﻤﮑﺎران؛ ﻧﺸﺎن دادﻧـﺪ ﮐـﻪ ﭘـﺲ از reniGاﺧﯿﺮا 
ﭘﺎﺳﺎژ ﭼﻬﺎرم ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ، ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﻣﺘﺤﻤـﻞ 
lamyhcnesem lailehtipEﺗﻐﯿﯿــ ــﺮ از ﻧــ ــﻮع 
ﺷﺪه و ﻣﯿﺰان ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺷﺒﻪ )TME( noitisnart
ﺑـﺎ (.32)اﻓﺰاﯾﺶ ﻣﯽ ﯾﺎﺑـﺪ )ekiL-eldnipS(دوﮐﯽ 
ﻫـﺎي اﯾﻦ وﺟﻮد در ﺣﺎل ﺣﺎﺿـﺮ و در اﻏﻠـﺐ آزﻣـﻮن 
ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮﻟﻮژﯾﮑﯽ ﺑﺮاي ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ، از ﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ 
اﺳﺘﻔﺎده ﻣﯽ ﮔﺮدد.TTDP
ﻧﺘ ــﺎﯾﺞ اﯾ ــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ ﺣﮑﺎﯾ ــﺖ از ﻫﻤﺴ ــﻮ ﺑ ــﻮدن 
ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي زﻧﻮﮔﺮاﻓﺘﯽ اﯾﺤﺎد ﺷﺪه ﺑﺎ ﻧﻮع ﺑﺎﻓﺘﯽ ﺑﯿﻤﺎر 
، وﺟـﻮد دو و ﯾـﺎ E&Hدارد. در ﺑﺮرﺳﯽ اﺳﻼﯾﺪﻫﺎي 
ز ﺑﺨﺶ ﺳﻪ ﮔﺎﻧﻪ اﭘﯽ ﺗﻠﯿﺎﻟﯽ، اﺳـﺘﺮوﻣﺎﺋﯽ و ﺳﻪ ﻓﺎز ا
ﺑﻼﺳ ــﺘﻤﺎﺋﯽ ﻣﺸــﺎﻫﺪه ﮔﺮدﯾ ــﺪ. در اﯾ ــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌ ــﻪ از 
ﺑﺮاي ﮐﻤﮏ ﺑﻪ ﺗﺄﯾﯿﺪ ﺗﻮﻣﻮر CHIﭼﻨﺪﯾﻦ آﻧﺘﯽ ﺑﺎدي 
وﯾﻠﻤﺰ اﺳﺘﻔﺎده ﮔﺮدﯾﺪ. واﺳﻌﯽ و ﻫﻤﮑـﺎران از اﯾـﺮان؛ 
ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﮐﻪ ﻫﻨـﻮز ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﯿﺴﺘﻮﺷـﯿﻤﯽ 
ﻗﺎﻃﻌﯽ ﺑﺮاي ﺗﺄﯾﯿﺪ ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ ﻣﻌﺮﻓﯽ ﻧﺸﺪه اﺳـﺖ 
ﺑﺎ اﯾﻦ ﺣﺎل ﻧﺸﺎﻧﮕﺮﻫﺎﯾﯽ وﺟﻮد دارﻧﺪ ﮐﻪ ﻋﻼوه (.21)
ﺑﺮ اﯾﻨﮑﻪ در ﺗﻤـﺎﯾﺰ ﻣـﻮارد ﻣﺸـﮑﻮك ﺗﻮﻣـﻮر وﯾﻠﻤـﺰ، 
ﮐﻤ ــﮏ ﮐﻨﻨ ــﺪه ﻫﺴ ــﺘﻨﺪ، در ﺷ ــﻨﺎﺧﺖ ﻣﺴ ــﯿﺮﻫﺎي 
ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ و ژن ﻫﺎي درﮔﯿـﺮ در اﯾـﻦ ﻓﺮاﯾﻨـﺪ ﮐﻤـﮏ 
ﻋ ــﻼوه ﺑ ــﺮ 1-TWژن (.32)ﮐﻨﻨ ــﺪه ﻣ ــﯽ ﺑﺎﺷ ــﻨﺪ 
ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳﺘﻮﻣﺎ، در ﺑﺮﺧﯽ از ﻟﻮﮐﻤﯽ ﻫـﺎ ﻧﯿـﺰ ﻣﺘﺤﻤـﻞ 
ﺑـﺎ وﺟـﻮد ﻏﯿـﺮ اﺧﺘﺼﺎﺻـﯽ (.82)ﺮددﺟﻬﺶ ﻣﯽ ﮔ
% از ﻣـﺪل 06ﺑﻮدن آن، ﻣﯿﺰان اﯾﻤﻮﻧﻮراﮐﺘﯿﻮﯾﺘـﻪ در 
ﯾـﮏ ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ KCزﻧﻮﮔﺮاﻓﺖ ﻣﺜﺒﺖ ﮔﺰارش ﮔﺮدﯾـﺪ. 
اﭘﯽ ﺗﻠﯿﺎﻟﯽ ﺑﻮده و در ﺑﺮﺧﯽ از ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎي وﯾﻠﻤﺰ ﺑﺮوز 
ﻣﯽ ﻧﻤﺎﯾﺪ. در ﭼﻨﺪ ﺳﺎل اﺧﯿﺮ ﺑﺮاي ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤـﺰ دو 
دﺳﺘﻪ زﯾﺮ ﮔـﺮوه ﻣﻮﻟﮑـﻮﻟﯽ ﺗﺒﯿـﯿﻦ ﺷـﺪه اﺳـﺖ. در 
و ﻫﻤﮑﺎرانﻣﺤﻤﺪﻧﮋاداﺣﺪدﮐﺘﺮ
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ول ﺳﻠﻮل ﻫﺎي اﺳﺘﺮوﻣﺎﻟﯽ ﻏﺎﻟـﺐ ﺑـﻮده و در دﺳﺘﻪ ا
زﯾﺮ ﮔﺮوه دوم،  ﺑـﺎ ﺑﺨـﺶ ﺑﻼﺳـﺘﻤﺎل ﻏﺎﻟﺒﯿـﺖ دارد 
ﺑﺼـﻮرت KCدر زﯾﺮ ﮔﺮوه ﺑﻼﺳـﺘﻤﺎل، (.72و 92)
ﻗﻮي ﺑﯿﺎن ﻣﯽ ﮔﺮدد ﮐﻪ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﺗﻤﺎﯾﺰ در ﻣﺴﯿﺮ اﭘـﯽ 
ﯾﮏ ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ nimseD(.72و 03)ﺗﻠﯿﺎﻟﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ
IIIﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﯽ از ﻧﻮع ﻓﯿﻼﻣـﺎن ﻫـﺎي ﺑﯿﻨـﺎﺑﯿﻨﯽ ﺗﯿـﭗ 
ﮐﺪﮔﺬاري ﻣﯽ ﺷﻮد. ﻇﻬـﻮر ESDﺑﻮده و ﺗﻮﺳﻂ ژن 
آن در ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ، ﻣﺆﯾﺪ ﺳﺎﺧﺘﺎر ﻋﻀﻼﻧﯽ در ﺑﺎﻓـﺖ 
ﻧﯿـﺰ ﯾـﮏ ﻧﺸـﺎﻧﮕﺮ ninegoyMﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ. از ﻃﺮﻓﯽ، 
ﻋﻀﻼت اﺳﮑﻠﺘﯽ ﻣﯽ ﺑﺎﺷـﺪ. در ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳـﺘﻮﻣﺎ ﺑـﺮوز 
اﯾﻦ دو ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ، ﺣﮑﺎﯾﺖ از وﺟﻮد ﺳﺎﺧﺘﺎري ﻋﻀﻼﻧﯽ 
ع در داﺧﻞ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﺑﻮده و اﻏﻠـﺐ در ﻧـﻮ 
(.32)ﮔـﺮددزﯾـﺮ ﮔـﺮوه اﺳـﺘﺮوﻣﺎﻟﯽ ﻣﺸـﺎﻫﺪه ﻣـﯽ
ﻧﯿﺰ ﯾﮏ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ ﻓﯿﻼﻣـﺎن ﻫـﺎي ﺑﯿﻨـﺎﺑﯿﻨﯽ nitnmiV
ﺑﻮده ﮐﻪ در ﺑﺎﻓﺖ ﻫﺎﯾﯽ ﺑﺎ ﻣﻨﺸﺄ ﻣﺰاﻧﺸـﯿﻤﯽ IIIﺗﯿﭗ 
ﻇﺎﻫﺮ ﻣﯽ ﺷﻮد. اﯾﻦ ﻧﺸﺎﻧﮕﺮ در ﺑﺨﺶ اﺳـﺘﺮوﻣﺎﯾﯽ و 
)ﺷﮑﻞ (72و 13)ﺑﻼﺳﺘﻤﺎﯾﯽ ﺑﮑﺮات دﯾﺪه ﻣﯽ ﺷﻮد
.(5
ﺑﺨﺸـﯽ اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸـﺎن داد ﮐـﻪ ﻣﯿـﺰان اﻋﺘﺒﺎر 
ﺑـﺎﻻ ﺑـﻮده و TTDPﻣـﺪل زﻧـﻮﮔﺮاﻓﺘﯽ )ytidilaV(
ﺗﻘﺮﯾﺒـﺎ ﺧﺼﻮﺻـﯿﺎت ﺗﻮﻣـﻮر اوﻟﯿـﻪ را ﺑﺨـﻮﺑﯽ ﺣﻔـﻆ 
ﻧﻤﻮده اﺳﺖ. اﯾﺠﺎد اﯾﻦ ﻣﺪل از ﺳﺮﻃﺎن، ﭘﮋوﻫﺸﮕﺮان 
را ﻗﺎدر ﻣﯽ ﺳﺎزﻧﺪ ﮐﻪ ﻋﻼوه ﺑﺮ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﻧﮑﻮﻟـﻮژي 
ﭘﺎﯾﻪ اي، ﻣﺮﺣﻠﻪ ﭘﯿﺶ ﺑﺎﻟﯿﻨﯽ داروﻫـﺎي ﺟﺪﯾـﺪ ﺿـﺪ 
ر ﭼﻨـﺪﯾﻦ ﺳﺮﻃﺎن را ﺑﻪ ﭘﯿﺶ ﺑﺒﺮﻧﺪ. از ﺳﻮي دﯾﮕﺮ د
ﺳﺎل اﺧﯿﺮ ﺑﺎ روﺷـﻦ ﺗـﺮ ﺷـﺪن اﺑﻬﺎﻣـﺎت در زﻣﯿﻨـﻪ 
ﻓﺎرﻣﺎﮐﻮژﻧﻮﻣﯿﮑﺲ، اﻣﯿﺪ ﻣﯽ رود ﮐﻪ ﻣﺤﻘﻘﺎن ﺑﺘﻮاﻧﻨﺪ 
دﺳـﺘﻮراﻟﻌﻤﻞ ﻫـﺎﯾﯽ ﺟﻬـﺖ ارزﯾـﺎﺑﯽ درﻣـﺎن ﻫـﺎي 
اﻧﻔﺮادي ﺑﺎ اﯾﻦ ﻣﺪل ﻫﺎ، در دﺳـﺘﻮر ﮐـﺎر ﺧـﻮد ﻗـﺮار 
ﺑﺪﻫﻨﺪ. در ﺻﻮرت ﺑﻪ ﺛﻤﺮ رﺳﯿﺪن ﻧﺘﺎﯾﺞ اﯾﻦ ﻓﺮﺿﯿﻪ، 
رض دﯾﺮرس ﻣﯽ ﺗﻮان ﭘﯿﺶ ﺑﯿﻨﯽ ﮐﺮد ﮐﻪ ﻣﯿﺰان ﻋﻮا
ﺷـﯿﻤﯽ درﻣـﺎﻧﯽ در ﺷـﻔﺎ ﯾﺎﻓﺘﮕـﺎن از ﻧﻔﺮوﺑﻼﺳـﺘﻮﻣﺎ 
ﮐﺎﻫﺶ و ﻣﯿﺰان ﺑﻘﺎء، اﻓﺰاﯾﺶ ﯾﺎﺑﺪ.
ﺗـﺮﯾﻦ  ﻣﺤـﺪودﯾﺘﯽ ﮐـﻪ ﻣـﺪل زﻧـﻮﮔﺮاﻓﺘﯽ ﻣﻬـﻢ
ﺗﻮﻣﻮر وﯾﻠﻤﺰ ﺑﺎ آن روﺑﺮو ﺑﻮده و ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﺪ در TTDP
ارزﯾﺎﺑﯽ آزﻣﻮن درﻣﺎن ﻫﺎي اﻧﻔﺮادي، ﭼﺎﻟﺶ زا ﺑﺎﺷﺪ، 
ﺳﺮﻋﺖ ﭘﺎﺋﯿﻦ رﺷﺪ ﺗﻮﻣﻮرﻫﺎ اﺳـﺖ. ﭼﻨﺎﻧﭽـﻪ ﮐـﻪ در 
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﯽ ﮔﺮدد، ﮐﯿﻨﺘﯿـﮏ رﺷـﺪ 4ﺷﮑﻞ ﺷﻤﺎره 
ﻣـﺎه ﻣـﯽ ﺑﺎﺷـﺪ. ﺑـﺮ 6ﺗﻮﻣﻮر آﻫﺴﺘﻪ ﺑﻮده و ﺑﺎﻟﻎ ﺑـﺮ 
ﻃﺒﻖ ﭘﺮوﺗﮑﻞ ﻫﺎي اﺳﺘﺎﻧﺪارد درﻣﺎن ﺗﻮﻣـﻮر وﯾﻠﻤـﺰ، 
آﻏﺎز درﻣﺎن ﻫﺎي ادﺟﻮﻧﺖ، ﺑﺴﯿﺎر زودﺗـﺮ از ﮐﻨﺘﯿـﮏ 
اﺳﺖ. اﮔﺮﭼﻪ ارزﯾـﺎﺑﯽ TTDPرﺷﺪ ﻣﺪل زﻧﻮﮔﺮاﻓﺘﯽ 
ﺣﺴﺎﺳﯿﺖ و ﯾﺎ ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﺳﻠﻮل ﻫﺎي ﺗﻮﻣﻮري ﻧﺴـﺒﺖ 
ﻧﯿـﺰ ortiv niﻪ داروﻫﺎي ﺷﯿﻤﯽ درﻣﺎﻧﯽ در ﻣﺤﯿﻂ ﺑ
، ﺑـﺎﻻﺗﺮ oviv niﻣﻄﺮح اﺳﺖ، اﻣﺎ ﻗﻄﻌﺎ ارزش ﻧﺘـﺎﯾﺞ 
ﺧﻮاﻫﺪ ﺑﻮد. ﭘﯿﺸﻨﻬﺎد ﻣﯽ ﮔـﺮدد در ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت آﺗـﯽ 
ﺑﺮاي ﮐﺎﻫﺶ اﯾﻦ ﻣﺤﺪودﯾﺖ، از دارﺑﺴﺖ ﺑﺎﻓﺘﯽ و ﯾـﺎ 
ﻓﺎﮐﺘﻮرﻫﺎي رﺷﺪ ﺑﻬﺮه ﮔﺮﻓﺘﻪ و ﻫـﺮ ﮔﻮﻧـﻪ ﺗﻐﯿﯿـﺮ در 
ﻈﺮ ﻗﺮار ﻣﺴﯿﺮﻫﺎي ﻣﻮﻟﮑﻮﻟﯽ ﻧﺎﺷﯽ از آن ﺑﺪﻗﺖ زﯾﺮ ﻧ
ﮔﯿﺮد.
ﺗﻘﺪﯾﺮ و ﺗﺸﮑﺮ
ﻧﻮﯾﺴ ــﻨﺪﮔﺎن اﯾ ــﻦ ﻣﻘﺎﻟ ــﻪ از ﭘﺮﺳ ــﻨﻞ آزﻣﺎﯾﺸ ــﮕﺎه 
اﯾﻤﻮﻧﻮﻫﺴﯿﺘﻮﺷ ــﯿﻤﯽ اﻧﺴ ــﺘﯿﺘﻮ ﮐﺎﻧﺴ ــﺮ اﯾ ــﺮان ﺑ ــﻪ 
ﺧﺼﻮص ﺳﺮﮐﺎر ﺧﺎﻧﻢ ﺳـﺎﻗﯽ وزﯾـﺮي ﮐﻤـﺎل ﺗﺸـﮑﺮ 
ﻫـﺎي ﺧﻮد را اﻋﻼم ﻧﻤﻮده و اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑـﺎ ﺣﻤﺎﯾـﺖ 
داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﮑﯽ ﺗﻬﺮان ﺑﻪ اﺗﻤﺎم رﺳﯿﺪ.
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Abstract
Background: Wilms' tumor (nephroblastoma) is the most common renal malignancy of
childhood. This cancer is considered as an embryonal neoplasm that arises from nephrogenic
blastemal. Despite advances in therapeutic success, survival rate is still not satisfactory in
tumors with unfavorable histology and recurrent cases. On the other hand, late adverse effects
of chemotherapy threaten the life of Wilms' tumor survivors. The present study aimed to
establish a patient-derived tumor tissue xenograft for utilizing in individualized
chemosensitivity assay.
Methods: Fresh tumor specimens of 4 patients with Wilms' tumor were obtained by
cytoreductive surgery, and after primary culture and initial purification of neoplastic cells, the
cells of each tumor were subcutaneously inoculated to 10 athymic nude mice. Growth
characteristics of established models were assessed and the tumors were studied by light
microscopy.
Results: Tumor take rate was reported 70%. Pathological examination illustrated the
presence of all epithelial, stromal and blastemal parts in H&E staining. Immunohistochemical
study with CK, desmin, myogenin, WT-1 and vimentin markers confirmed nephroblastoma.
Conclusion: Histopathological study approved the validity of patient-derived tumor tissue
xenograft model of Wilms' tumor. Since this model has been established for the first time in
Iran, thus it can be considered as a useful research tool for personalized treatment of
nephroblastoma and chemoresistance assays.
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